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Povzetek
Elektroporacija je pojav, pri katerem pride do povečanja prepustnosti celične
membrane zaradi izpostavitve celice električnemu polju. Električno polje v tkivu
običajno vzpostavimo preko elektrod, ki jih namestimo v okolico ciljnega tkiva.
Ko pa je ciljno območje locirano izven neposrednega dosega elektrod, je potreben
invaziven poseg vstavitve elektrod, kar poveča zahtevnost same izvedbe terapije
z elektroporacijo. Ena izmed možnih, a žal še ne dovolj raziskanih neinvaziv-
nih metod, je vzpostavitev električnega polja v tkivu z uporabo izmeničnega
magnetnega polja. V zaključnem delu je predstavljen numerični model, ki omo-
goča preučevanje gostote magnetnega pretoka, induciranega električnega polja
in segrevanja tuljave zaradi električnega toka. Rezultate numeričnega modelira-
nja smo potrdili z eksperimentalnimi meritvami. Največje polje gostote magne-
tnega pretoka pri uporabljeni tuljavi znaša 0,80 T in velikostjo električnega polja
158 V/m. Tuljava se med dovajanjem 500 pulzov segreje za 15,1 ± 0,3 ◦C. V
delu je predstavljena tudi nova izvedba tuljave z 20 % večjo gostoto magnetnega
pretoka, vendar je pri tem višja tudi končna temperatura tuljave.
Ključne besede: elektroporacija, magneto-poracija, numerično modeliranje tu-




Electroporation is a phenomenon in which cell membrane permeability incre-
ases due to cell exposure to the electric field. The electric field in the tissue is
usually established via electrodes, which are placed on the surrounding tissue.
However, when the target area is located outside of the reach of electrodes, an
invasive insertion of electrodes is required, which increases the complexity of the
electroporation therapy itself. One of the possible, but unfortunately not yet well
researched of non-invasive methods, is establishment of an electric field in tissue
using an alternating magnetic field. In this paper, a numerical model is presented
which allows the study of the magnetic flux density, the induced electric field, and
the heating of the coil due to the applied electric current. Results have been con-
firmed by experimental measurements. Maximum induced electric field with used
coil design is 158 V/m and maximum magnetic flux density of 0.80 T. The coil is
heated by 15.1 ± 0.3 ◦C when supplying 500 pulses to it. The proposed geometry
of a new coil reaches a 20 % higher magnetic flux density, however heating of the
coil is also higher.
Key words: electroporation, magneto-poration, numerical moddeling of coil,





Električno polje nastane v okolici nabojev, medtem ko je magnetno polje posle-
dica gibanja nabojev. Električno in magnetno polje sta bila sprva obravnavana
ločeno. Prispevek Jamesa Clerk Maxwella ”A Treatise on Electricity and Magne-
tism” je spremenil osnove elektrodinamike, ki so bile poznane do takrat. Maxwell
je predstavil 4 enačbe (zbrane v enačbah od 1.1 do 1.4), ki poenoteno opisu-
jejo električne in magnetne pojave [1]. Čeprav so zapisane diferencialne enačbe
relativno enostavne, je njihovo analitično reševanje zapleteno in mogoče le na
enostavnejših primerih.
∇ · ~E = ρ
0
(1.1)
∇ · ~B = 0 (1.2)
∇× ~E = −∂B
∂t
(1.3)
∇× ~B = µ0 ~J + µ00∂E
∂t
(1.4)
Prva enačba (1.1) opisuje Gaussov zakon, silnice električnega polja (E) izvi-
rajo iz pozitivnega naboja in se zaključujejo v negativni naboj. Skupna gostota
eklektičnega naboja je označena z ρ, konstanta dielektričnosti praznega prostora
pa z 0. Druga enačba (1.2) opisuje, da magnetni monopoli ne obstajajo. Gostoto
magnetnega pretoka (B) ustvarjajo dipoli kar pomeni, da magnetne silnic tvorijo
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zaključene krožne zanke. Tretja enačba (1.3) opisuje, da spremenljivo magne-
tno polje tvori inducirano napetost v zaprtih zankah, ki je sorazmerna hitrosti
spreminjanja magnetnega pretoka. Zadnja enačba (1.4) je izpopolnjena Ampere-
ova enačba, ki opisuje, da magnetna polja nastajajo s premikajočimi se naboji
in spremembami v električnem polju. Prispevek gostote električnega toka zaradi
gibanja prostih in vezanih nabojev je označen z J, konstanta µ0 pa je magnetna
permeabilnost.
Elektromagnetno polje je polje, ki ga povzročajo premikajoči se električno
nabiti delci. Elektromagnetno polje je sestavljeno iz električnega in magnetnega
valovanja v smeri pravokotno drug na drugega. Elektromagnetno valovanje lahko
razdelimo v različne razrede razvrščene po frekvenci valovanja, ki so prikazani na
sliki 1.1.
1.2 Področje uporabe stimulacije z izmeničnim elektroma-
gnetnim poljem
Izmenično polje s frekvenco od 3 do 5 kHz se trenutno uporablja predvsem za
namene mišične stimulacije pri rehabilitaciji paraliziranih mišic [2,3]. Terapija se
imenuje funkcionalna magnetna stimulacija ali krajše FMS. Mišice, ki jih stimuli-
ramo so lahko prizadete zaradi poškodb hrbtenjače, multiple skleroze, možganske
kapi ali ostalih okvar živčno mišičnega sistema [4]. Funkcijska magnetna sti-
mulacija se uporablja tudi za uspešno zdravljenje inkontinence [5, 6]. Izmenično
magnetno polje pri FMS inducira električno polje velikosti nekaj 10 V/m v okolico
nevrona [7]. Ko napetost na membrani živčne celice doseže določeno pragovno
vrednost, se membrana celice depolarizira, sproži se akcijski potencial, ki nato
sproži kontrakcijo mišice. Izmenično elektromagnetno polje se uporablja tudi za
namen raziskovanja človeških možganov in transkarnialne stimulacije [8].
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Slika 1.1: Spekter elektromagnetnega valovanja je razpon vseh poznanih valov-
nih dolžin elektromagnetnega valovanja. Valovna dolžina (λ) je razdalja med
dvema točkama pri katerih je nihanje v valovanju sočasno. Gama valovanje (γ),
je valovanje z najkrajšo valovno dolžino, žarki gama so visokoenergijski fotoni, ki
nastanejo pri radioaktivnem razpadu. Rentgensko valovanje ali žarki X je valo-
vanje v razredu valovne dolžine nekaj nanometrov. UV valovanje je valovanje s
krajšo valovno dolžino vidne svetlobe, vidno svetlobo z valovno dolžino od pri-
bližno 380 nm do približno 750 nm pa zaznamo z očesom. Infrardeče valovanje
je valovanje z daljšo valovno dolžino od valovne dolžine vidne svetlobe. Valovne
dolžine od približno 1 mm do nekaj 100 km pa pripadajo mikro in radijskim va-
lovom. Energija elektromagnetnega valovanja v eV (elektronvolt) je sorazmerna
z valovno dolžino.
1.2.1 Transkarnialna magnetna stimulacija
S transkarnialno magnetno stimulacijo, ali krajše TMS, preko izmeničnega ma-
gnetnega polja induciramo napetost v živčnem tkivu, kar lahko začasno vzbuja ali
zavira določena področja v možganih. Magnetna stimulacija motoričnega korte-
ksa tako lahko povzroči trzanje mišic, stimulacija vizualnega korteksa pa posame-
zno osvetljena ali zatemnjena področja v vidu. Učinki induciranega električnega
polja na določenih možganskih delih nam omogočajo funkcionalno določanje kor-
tikalnih regij [9, 10]. V literaturi lahko zasledimo mnogo študij, ki govorijo o
uporabi TMS za zdravljenje depresije [11, 12]. Neželeni učinki kot so glavobol,
zobobol in mravljinčenje se pri TMS se pojavijo redko [13].
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Izmenično magnetno polje pri TMS inducira električno polje velikosti nekaj
100 V/m [14, 15]. Najpogostejša uporabljena oblika tuljave za TMS je oblika
osmice, s katero lahko dosežemo večje in bolj usmerjeno električno polje, kot pri
drugih oblikah tuljav (slika 1.2) [16].
Slika 1.2: Prikaz porazdelitve električne polja za 5 različnih oblik tuljav [16]: 90
mm okrogla tuljava (a), tuljava v obliki krone (b), tuljava v obliki osmice (c),
tuljava v obliki osmice z železnim jedrom (d), dvojna stožčasta tuljava (e).
1.3 Kaj je elektroporacija?
Elektroporacija je pojav, pri katerem se poveča prepustnost celične membrane, ko
je ta izpostavljena električnemu polju ustreznih lastnosti. Zaradi povečane prepu-
stnosti membrane lahko v celico ali iz nje prehajajo snovi, za katere je membrana
drugače neprepustna oziroma slabo prepustna [17, 18]. Celice imajo svojo miro-
valno transmembransko napetost. Ko celico izpostavimo zunanjemu električnem
polju, se celični transmembranski napetosti prišteje ali odšteje (odvisno od strani
opazovanja) vsiljena napetost. Ko skupna napetost preseže določen prag, se na
delu membrane poveča prepustnost [18]. Lastnosti električnega polja določajo
ali bo elektroporacija reverzibilna ali ireverzibilna. Reverzibilna elektroporacija
pomeni, da se celica po dovedenem električnem polju opomore, pri ireverzibilni
elektroporaciji pa celica po dovedenem električnem polju odmre, saj se celična
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membrana ne povrne v prvotno stanje [19]. Z reverzibilno elektroporacijo tako
lahko v celično membrano vstavljamo proteine, v celico vnašamo večje ali manjše
molekule ali spajamo celice (slika 1.3). Prag za reverzibilno elektroporacijo je od-
Slika 1.3: Prikaz elektroporacije in različni načini interakcij s celicami [20]. Pri
celici izpostavljeni zunanjemu električnemu polju (E), se celični transmembranski
napetosti prišteje ali odšteje vsiljena napetost. Celična membrana je permeabi-
lizana, če je zunanje električno polje (Ezun) večje od pragovne vrednosti polja
reverzibilne elektroporacije (Erev) in hkrati manjše od pragovne vrednosti po-
lja ireverzibilne elektroporacije (Eirev). Pri zunanjem polju večjem od pragovne
vrednosti ireverziblinega električnega polja celica odmre.
visen predvsem od velikosti električnega polja in časa izpostavljenosti polju [21].
V literaturi lahko zasledimo, da je prag električnega polja za reverzibilno ele-
ktroporacijo med 400 in 600 V/cm, pri času izpostavljenosti 8 x 100 µs [22],
medtem ko je prag za ireverzibilno elektroporacijo med 1000 in 2000 V/cm pri
času izpostavljenosti polja od 50 do 100 µs [23]. Električno polje se vzpostavi
ob dovajanju električnih pulzov preko elektrod. Vse uporabljene elektrode pri
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klasični elektroporaciji so v stiku s celično suspenzijo oziroma tkivom. Elektrode
so lahko ploščate, igelne, s fiksno ali spremenljivo geometrijo, kot tudi namenske
kot primer endoskopska elektroda [24]. Za določena tkiva in aplikacije, npr. pri
elektroporaciji jeter, morajo biti elektrode invazivne, saj lahko le tako lokalno
dovedemo električno polje. Nekaj primerov elektrod je prikazanih na sliki 1.4.
(a) (b) (c)
Slika 1.4: Ploščata kontaktna elektroda (a) [25], invazivna igelna elektroda (b)
[25], kontaktna elektroda s funkcijo pincete (c) [26].
1.4 Področja uporabe elektroporacije
Elektroporacijo uporabljamo na različnih področjih, največ v medicini, prehram-
beni industriji in biotehnologiji.
V medicini se za vnos kemoterapevtika v celico z elektroporacijo pogosto upo-
rablja izraz elektrokemoterapija. Pri elektrokemoterapiji lokalno v tumor ali sis-
temsko vbrizgamo kemoterapevtik, nato pa dovedemo električne pulze preko ele-
ktrod, da dosežemo reverzibilno elektroporacijo. Po dovedenih pulzih se za kratek
čas poveča prepustnost celičnih membran tumorja in tako kemoterapevtik pre-
ide v notranjost celice [27, 28]. Druga metoda je ablacija tumorjev brez uporabe
kemoterapevtikov, kjer z večjim električnim poljem in večjim številom pulzov,
dosežemo ireverzibilno elektroporacijo. Pri ablaciji rakastih celic v jetrih potre-
bujemo polje velikosti 1500 V/cm in število 30 pulzov s časom trajanja 300 µs [29].
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Elektroporacijo lahko uporabimo tudi pri genski transfekciji, ki predstavlja obe-
tajoč ponovljiv nevirusni način vnosa DNK v celico [28].
V prehrambeni industriji se elektroporacija uporablja za sterilizacijo oziroma
uničevanje nevarnih bioloških molekul, kot tudi za pasterizacijo hrane in za boljšo
ekstrakcijo sokov iz sadežev [27,30]. V biotehnologiji se elektroporacija uporablja
za uničevanje neželenih bioloških molekul za namen čiščenja vode. V primerjavi
z obstoječimi metodami, kot so uporaba ozona, ultravijolične svetlobe in klora
pri elektroporaciji ne nastajajo stranski produkti strupenih snovi [27].
1.4.1 Elektroporacija z izmeničnim magnetnim poljem
Elektroporacija z izmeničnim magnetnim poljem bi lahko predstavljala alterna-
tivno metodo klasični elektroporaciji. Z uporabo dovolj velikih in hitro spremi-
njajočih se magnetnih polj, lahko v celici ali tkivu induciramo električno polje, ki
nato povzroči elektroporaciji podoben proces [31]. V literaturi lahko zasledimo
več študij, kjer se izmenično magnetno polje uporablja za namene elektropo-
racije. V teh študijah so uporabljene različne geometrije tuljave v kombinaciji
z različnimi parametri izmeničnega magnetnega polja. Geometrije tuljav, ki se
uporabljajo za namene elektroporacije z izmeničnim magnetnim poljem izhajajo
predvsem iz področja TMS in FMS ali pa so zgrajene namensko, npr. za elektro-
poracijo celične suspenzije [31, 32]. V primeru medceličnega prenosa plazmidne
DNK je pri velikosti magnetnega pretoka 4 T in številom 50 pulzov metoda enako
uspešna kot klasična elektroporacija s kontaktnimi elektrodami [31]. Raziskovalci
so dosegli uspešen prenos fluorecentnega barvila v celice CHO z uporabo gostote
magnetnega pretoka velikosti 2,2 T pri različnih številih pulzov [33]. Velika go-
stota magnetnega pretoka (16,4 T) vedno ne odraža sprememb v celicah, saj je
poleg velikosti gostote magnetnega pretoka pomembna tudi velikost električnega
polja [32]. Velikost induciranega električnega polja je odvisna tudi od hitrosti
spremembe gostote magnetnega pretoka (enačba 1.3). Prednost elektroporacije
z izmeničnim magnetnim poljem v primerjavi s klasično elektroporacijo so pred-
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vsem odsotnost kontaktnih in invazivnih elektrod, odprtih visokonapetostnih vi-
rov in večja vdorna globina elektromagnetnega polja. Apliciranje pulzov na druga
območja zdravljenja je enostavno, saj tuljavo le prestavimo nad želeno področje.
Pomanjkljivosti elektroporacije z izmeničnim magnetnim poljem so velike tokovne
moči generatorja, posledično so potrebni tudi veliki generatorji. Zaradi velikih
tokov se segreva tuljava, ki mora biti zato ustrezno hlajena.
Slika 1.5: Celica v izmeničnem magnetnem in induciranem električnem polju, ki
ga povzroči okrogla tuljava. Silnice polj inducirajo vsiljeno napetost, ki se prišteje
ali odšteje transmembranski napetosti celice.
1.5 Namen in zgradba magistrskega dela
Namen magistrskega dela je numerično določiti elektromagnetne količine pri ele-
ktroporaciji z izmeničnim magnetnim poljem, ki ga ustvarja okrogla tuljava. V
okviru magistrske naloge smo izmerili izhodni električni tok bipolarnega genera-
torja, gostoto magnetnega pretoka in segrevanje tuljave med dovajanjem električ-
nih pulzov. Na podlagi geometrije tuljave in izmerjenega električnega toka smo
zgradili numerični model in numerično določili porazdelitev gostote magnetnega
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pretoka, električnega polja in segrevanja tuljave med dovajanjem električnih pul-
zov. Z meritvijo induktivnosti in električnega toka smo določili novo geometrijo
tuljave z večjo gostoto magnetnega pretoka.
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2 Metode in materiali
Poglavje metode in materiali je razdeljeno na dva večja podsklopa in sicer na
meritve in na reševanje numeričnega modela, kar je prikazano z blokovno shemo
na sliki 2.1. Puščice obarvane z rdečo barvo ponazarjajo tok vhodnih podatkov
numeričnega modela, puščice obarvane modro barvo pa ponazarjajo primerjavo
rezultatov izhoda numeričnega modela z meritvami.
Slika 2.1: Blokovna shema poteka meritev in reševanje numeričnega modela. Vho-
dni podatki numeričnega modeliranja temeljijo na meritvah izhodnega električ-
nega toka generatorja in dimenzij obstoječe tuljave. Meritve gostote magnetnega
pretoka in segrevanja tuljave smo primerjali z rezultati numeričnega modeliranja.
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2.1 Generator bipolarnih električnih pulzov
V magistrski nalogi smo uporabili generator bipolarnih električnih pulzov (Iskra
Medical, Slovenija). Generator smo priključili na tuljavo s 24 ovoji in zunanjim
premerom 95 mm. Bipolarni električni pulzi so v primerjavi z monopolarnimi v
elektroporaciji dvakrat bolj učinkoviti [31]. Na sliki 2.2 je prikazana električna
struktura generatorja bipolarnih električnih pulzov s katerimi krmilimo tuljavo.
S transformatorjem povišamo vrednost vhodne napetosti in jo nato usmerimo
z usmerniškimi diodami. Usmerjeno napetost s kondenzatorja prek tiristorja
prožimo v tuljavo. Med proženjem napetosti proti tuljavi lahko takšno vezje
obravnavamo kot RLC resonančno vezje. Električni tok I resonančnega vezja je
določen po enačbi 2.1 [34]. Pri konstruiranju RLC vezja je pomemben faktor

















Z meritvijo električnega toka smo pridobili vhodni signal za numerično mode-
liranje električnih karakteristik tuljave, z meritvijo induktivnosti pa smo dolo-
čili kompatibilnost vira s predlagano obliko tuljave. Na generatorju bipolarnih
električnih pulzov smo nastavili parametre, ki se uporabljajo pri poskusih ele-
ktroporacije z izmeničnim magnetnim poljem [35]. Generator smo nastavili na
najvišjo moč pri številu 500 pulzov in z 20 ms premorom med pulzi. Z meritvami
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Slika 2.2: Poenostavljena shema električnega vezja generatorja bipolarnih elek-
tričnih pulzov [34].
Slika 2.3: Odziv RLC vezja pri različnih vrednostih faktorja dušenja. Pri faktorju
dušenja manjšim od 1 dosežemo bipolarni tokovni pulz.
smo primerjali rezultate numeričnega modeliranja magnetne poljske jakosti in
temperature segrevanja tuljave.
2.2.1 Merjenje električnega toka
Za merjenje vhodnega električnega toka tuljave smo uporabili tokovno zanko Ro-
gowski (Powertek, Velika Britanija). Zanka je namenjena predvsem za merjenje
izmeničnih električnih tokov in hitrih tokovnih pulzov. Zgrajena je iz vijačne
tuljave, ki je ovita okoli prevodnika ter zaključena po notranji strani istega pre-
vodnika (slika 2.4) [36,37].
Z enačbo 2.2 izračunamo inducirano napetost v(t), ki je sorazmerna s stopnjo
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Slika 2.4: Shematski prikaz navitja Rogowski tuljave. Električni tok skozi vodnik
izmerimo tako, da ga obdamo z zaključeno zanko vijačne tuljave.
spremembe obkroženega vodnika s tokom I, kjer je A površina preseka ovojev
in prevodnika, N je število ovojev in l predstavlja dolžino oziroma obseg zanke.







Izhodno napetost Vout izračunamo z integracijo inducirane napetosti po času, kot







I(t) + C integracije (2.3)
V primerjavi s tokovnimi transformatorji za merjenje poteka električnega toka,
z Rogowski tuljavo ne moremo meriti enosmernega toka. Prednosti Rogowski tu-
ljave pa so neobčutljivost na magnetne motnje, merjenje velikih tokov, široka
pasovna širina merjenja in upogljivost zanke. Merjenega vodnika ni potrebno na-
mestiti popolnoma v sredino zanke, kot tudi ni potrebno, da je zanka popolnoma
okrogla [38]. Teorijo sem preveril tako, da sem izmeril električni tok z merjenim
vodnikom popolnoma v sredini zanke ter z vodnikom odmaknjenim na rob zanke.
Meritvi vrednosti električnega toka sta se popolnoma ujemali. Signale smo izme-
rili in shranili z osciloskopom Wavepro 7300a (LeCroy, ZDA). Izmerjene signale
smo uvozili v Matlab (MathWorks, Inc., ZDA) jih filtrirali s filtrom povprečenja
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po času z velikostjo okna 2 µs. S determinacijskim koeficientom R2 smo določili
korelacijo med modeliranimi in izmerjenimi vrednostmi. Korelacijski koeficient
je število med 0 in 1, višja kot je vrednost, boljše je ujemanje.
2.2.2 Merjenje porazdelitve gostote magnetnega pretoka
Gostoto magnetnega pretoka smo izmerili po principu merjenja metode električne
indukcije. Faradayev zakon električne indukcije določa, da je pri elektromagne-
tni indukciji inducirana napetost v zaključeni zanki premo sorazmerna hitrosti
spreminjanja magnetnega pretoka skozi površino zaključene zanke [39]. Pri ta-
kem pristopu merjenja potrebujemo zanko ali majhno tuljavo, v kateri se inducira
napetost, ko jo izpostavimo izmeničnemu magnetnemu polju [40]. S senzorjem
gostote magnetnega pretoka merimo komponento magnetnega pretoka, ki je pra-
vokotna na orientacijo senzorja. Potek inducirane napetosti smo izmerili z osci-
loskopom Wavepro 7300a (LeCroy, ZDA). Izmerjeno inducirano napetost smo
integrirali po času in na koncu rezultat delili z ustreznim kalibracijskim faktor-
jem senzorja. Uporabljena metoda je z enakim senzorjem v podobnem primeru
meritev predstavljena v literaturi [41]. Senzor, ki je prikazan na sliki 2.5b bil
izdelan in umerjen na tehniški univerzi Vilnius Gediminas maja 2016.
Na sliki 2.5a je prikazan nosilec, ki smo ga izdelali za namestitev senzorja.
Nosilec je v celoti izdelan iz lesa, ki ni feromagnetna snov, tako se v nosilcu
ne more inducirati električna napetost. Nosilcu smo izvrtali 3 luknje, sredinska
luknja je izvrtana pravokotno na ravnino podlage in stranski luknji izvrtani pod
kotom 5◦ glede na ravnino podlage. S sredinsko luknjo smo dosegli postavitev
senzorja pravokotno na komponento magnetnega pretoka, s stranskima luknjama
pa smo pomerili vpliv odmika senzorja od pravokotne komponente. Silnice gostote
magnetnega pretoka so prikazane na sliki, 2.6. Silnice so krožne oblike in so v
središču tuljave obrnjene pravokotno na ravnino tuljave. Pravilna orientacija
senzorja gostote magnetnega pretoka je pomembna, saj je od orientacije odvisna














temperatura tuljave ob dovajanju električnih pulzov. Merjenje temperature je
pomembno pri preprečevanju poškodb tkiva oziroma celic. V literaturi opisu-
jejo poškodbe celic jeter pri daljši izpostavljenosti temperaturi 42 ◦C in trajne
poškodbe jetrnega tkiva pri temperaturi 73.4 ◦C [42]. S pravilno izbiro premora
med pulzi dosežemo manjše segrevanje tuljave in tako manjšo verjetnost poškodb
tkiva ali celic. Segrevanje tuljave je izrazito zlasti pri velikih električnih tokovih
in velikem številu pulzov. Pri večjem številu pulzov se čas dovajanja električnega
toka podaljša.
Pri daljšem premoru (npr. 30 ms) med pulzi se tuljava zaradi razmeroma
velike toplotne kapacitete ne začne ohlajati, saj je čas premora še vedno pre-
kratek. Z daljšim premorom med pulzi povečamo skupni čas dovajanja pulzov,
zaradi daljšega časa pa se tuljava segreje na višjo temperaturo. Segrevanje tu-
ljave smo izmerili z optičnim termometrom OTG-MPK5, ki je umerjen in deluje
v območju 0− 150 ◦C, ter pripadajočim modulom PSR-100 (Opsens Industrial,
Kanada). Uporaba neferomagnetnega senzorja za merjenja temperature je v ve-
likih elektromagnetnih poljih nujna. Vzorčno frekvenco meritve smo nastavili na
100 Hz.
2.2.4 Merjenje induktivnosti tuljave
Pri konstruiranju geometrije tuljave moramo upoštevati nihajni krog električnega
generatorja. Tuljava, ki smo jo uporabili v meritvah je prilagojena za uporabljeni
generator bipolarnih električnih pulzov. Pri izračunu predlagane geometrije tu-
ljave smo upoštevali induktivnost obstoječe tuljave in s tem ohranili kompati-
bilnost z generatorjem. Meritve smo izvedli z merilnikom induktivnosti, kapaci-
tivnosti in upornosti ali krajše LCR merilnikom 4284A (Agilent, ZDA). Meritve
induktivnosti smo izvedli pri frekvenci 3 kHz, ki je bila najbližja nastavitev iz-
merjeni izhodni frekvenci električnega generatorja - 2.985 kHz .
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2.3 Numerično modeliranje
Numerično modeliranje je postopek, s katerim opišemo obnašanje procesa oziroma
pojava na podlagi enačb. Enačbe so lahko preprostejše algebraične enačbe ali
kompleksnejše diferencialne in parcialne diferencialne enačbe. S postopkom mo-
deliranja zgradimo model, ki do neke mere natančno opisuje obravnavani proces
ali pojav. Bolj natančen model je računsko bolj potraten, zato se pri modeliranju
osredotočimo na eno ali le nekaj bistvenih značilnosti, ki jih želimo podrobneje
obravnavati. Do rezultatov nato pridemo z numeričnim reševanjem enačb. Pri za-
pletenih modelih moramo rezultate dobro preučiti in preveriti njihovo veljavnost
oziroma smiselnost. Pri tem si lahko pomagamo tako, da rezultate simulacije
primerjamo z rezultati, ki so bili pridobljeni z eksperimenti ali meritvami. Iz
primerjave se nato odločimo, če dani model dovolj dobro opiše proces ali pojav.
2.3.1 Metoda končnih elementov
Metoda končnih elementov je numerična metoda s katero rešujemo parcialne di-
ferencialne enačbe, ki definirajo določen fizikalen problem. Geometrija je dis-
kreditirana na manjše elemente imenovane končni elementi. Uporabljeni končni
elementi se razlikujejo glede na uporabljeno geometrijo. V primeru dvodimen-
zionalne geometrije so končni elementi lahko v obliki trikotnikov, v tridimenzio-
nalnem prostoru pa tetraedri. Na vsakem končnem elementu, ki opisuje model,
definiramo polinomske funkcije s katerimi izračunamo rešitev parcialne diferenci-
alne enačbe [43–45].
2.3.2 Reševanje numeričnega modela
Za reševanje numeričnega modela smo uporabili programsko opremo Comsol Mul-
tiphyiscs (Comsol inc., Švedska). Zaradi strukture tuljave smo lahko privzeli upo-
rabo cilindričnega koordinatnega sistema in aksialne simetrije (slika 2.7). Nume-
rično računanje s končnimi elementi se v našem primeru izkaže kot primeren način
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računanja porazdelitve gostote magnetnega pretoka, električnega polja in poraz-
delitve temperature tuljave. Pri modeliranju smo uporabili pristop frekvenčne
Slika 2.7: Koordinatni sistem numeričnega modela, s prikazano mrežo končnih
elementov.
in časovne domene. Z računanjem v obeh domenah smo preverili razliko rezul-
tatov in potreben čas izračuna numeričnega modela. Za numerično modeliranje
gostote magnetnega pretoka in električnega polja smo v časovni in frekvenčni
domeni uporabili modul ”AC/DC” in podsklop ”Magnetic Fields (mf)”. Porazde-
litev gostote magnetnega pretoka in električnega polja smo izračunali na podlagi
izmerjenega električnega toka v tuljavi. V časovni domeni lahko popolnoma dolo-
čimo potek sinusne funkcije vhodnega signala s funkcijo y = a1 ∗sin(b1 ∗ t+ c1), v
frekvenčni domeni pa signal opišemo s frekvenco. Prileganje modeliranih signalov
na izmerjeni signal smo izvedli z metodo najmanjših kvadratov. Za modeliranje
temperature smo v Comsol-u uporabili modul ”Heat Transfer in Solids (ht)” in
podsklop ”electromagnetic heating”. Parametre, potrebne za izračun segrevanja
tuljave smo predhodno izračunali v frekvenčni domeni. Zaradi večjega števila
pulzov smo se pri numeričnem modeliranju odločili za pristop z obratovalnim
ciklom (ang. duty cycle) [46]. Obratovalni cikel (OC ) je določen po enačbi




. Čas dolžine pulza (tpulza) smo določili z meritvijo dolžine pulza.
Čas periode (tperiode) pa je določen s časom med dvema pulzoma. Obratovalni
cikel smo pomnožili s toplotnim virom pulza ene periode. Čas trajanja segreva-
nja je bil določen s številom pulzov pomnoženih s časom periode, čas dovajanja
števila 500 pulzov je bil 10 sekund.
Enačbe, ki so privzete za modul ”Magnetic Fields (mf)” v časovni domeni, so
prikazane v enačbah od 2.4 do 2.7. Enačbe frekvenčne domene pa so prikazane
v enačbah od 2.8 do 2.11. Enačba modula segrevanja ”Heat Transfer in Solids
(ht)” je predstavljena v enačbi 2.12.
∇×H = J (2.4)




J = σE + σv ×B + Je (2.7)
Prvi enačbi 2.4 in 2.8 sta enačbi Ampere-ovega zakona za statične primere,
kjer je J gostota električnega toka in H magnetna poljska jakost. B je gostota ma-
gnetnega pretoka in A je magnetni vektorski potencial. V časovni in frekvenčni
domeni sta inducirano električno polje E in gostota električnega toka J izračunana
različno. V časovni domeni za izračun inducirane napetosti uporabimo odvod ma-
gnetnega vektorskega potenciala po času. V frekvenčni domeni, pa je inducirana
napetost izražena s krožno frekvenco.
∇×H = J (2.8)
B = ∇× A (2.9)
E = −jωA (2.10)
J = σE + jωD + σv ×B + Je (2.11)




+ Utrans · ∇T ) +∇ · (q + qr) = Qted +Q (2.12)
Za numerično modeliranje prenosa toplote v trdnih snoveh modul ”Heat Trans-
fer (ht)” uporablja enačbo (2.12). Gostoto snovi predstavlja ρ. Topolotna kapaci-
teta Cp nam pove koliko toplote je potrebno da telo segrejemo za 1 K. Absolutna
temperatura je T, utrans je vektor hitrosti, q in qr predstavljata toplotna tokova
kot posledica kondukcije in radiacije. Qted je termoelastično dušenje in Q pred-
stavlja toplotni vir.
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3 Rezultati
3.1 Električni tok
Izmerjenemu in filtriranemu signalu električnega toka tuljave smo s prileganjem
funkcije določili vhodni signal časovne in frekvenčne domene, kot je prikazano na
sliki 3.1. Vhodni signal frekvenčne domene je opisan s parametrom frekvence.
Frekvenca f je je obratno sorazmerna periodi T (f = 1/T ). Preko izmerjene
periode signala smo določili frekvenco 2985 Hz. Signal časovne domene pa je
opisan s tremi parametri. Programsko okolje Comsol nam omogoča analitično
opisovanje vhodnih funkcij z največ tremi parametri. Enačba signala časovne
domene je y = a1 ∗ sin(b1 ∗ t + c1), kjer so parametri, a1 = 360,2, b1 = 0,00074
in c1 = 0,0976. Signal frekvenčne domene opiše izmerjen signal s determina-
cijskim koeficientom R2=0.9950 in kvadratnično mero napake RMSE=17,8586.
Signal časovne pa opiše izmerjen signal z R2=0,9982 in RMSE=10,6432. Boljše
prileganje bi dosegli z enačbo s 6 parametri, ki bi nam povečala determinacijski
koeficient R2 na vrednost 0,9998.
3.2 Gostota magnetnega pretoka in električno polje
Izmerjeni signal senzorja za merjenje gostote magnetnega pretoka prikazanega
na sliki 3.2 smo integrirali po času in ga pomnožili s kalibracijskim koeficientom
senzorja. Maksimalna izmerjena gostota magnetnega pretoka v središču tuljave
znaša 0,4019 T. Numerično modelirana gostota magnetnega pretoka v isti točki
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Slika 3.1: Izmerjeni električni tok prikazan z modro barvo, modeliran tokovni
signal za uporabo v modelu časovne domene je prikazan z rumeno barvo in fre-
kvenčne domene z rdečo barvo.
Slika 3.2: Grafični prikaz poteka inducirane napetosti na senzorju pred integracijo.
za časovno domeno znaša 0,4168 T in za frekvenčno domeno 0,4169 T (slika
3.3). S frekvenčno domeno enako dobro opišemo porazdelitev gostote magne-
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tnega pretoka ob manjši računski zahtevnosti in krajšem času računanja. Za
primer uporabljene geometrije tuljave potrebujemo 3 sekunde za izračun nume-
ričnega modela v frekvenčni domeni in 28 sekund za izračun v časovni domeni.
Največja gostota magnetnega pretoka tuljave je tik ob navitju notranje strani tu-
ljave. Gostota magnetnega pretoka v časovni domeni pri času 83 µs znaša 0,80335
T in v frekvenčni domeni pri frekvenci 2985 Hz rezultat znaša 0,80336 T. Grafična
primerjava porazdelitev gostote magnetnega pretoka je prikazana na sliki 3.4.
Slika 3.3: Porazdelitev gostote magnetnega pretoka v sredini tuljave, izračunane
v časovni in frekvenčni domeni ter primerjava z izmerjenim signalom.
Določili smo vpliv namestitve senzorja na izmerjeno gostoto magnetnega pre-
toka. Senzor smo namestili v središče tuljave, orientiran pravokotno na ravnino
tuljave in izmerili gostoto magnetnega pretoka 0,3775 T. Senzor smo namestili
v nosilec zamaknjen za kot 5◦ in izmerili velikost gostote magnetnega pretoka
0,3652 T.
Na sliki 3.6 je prikazana porazdelitev izračunanega električnega polja. Elek-
trično polje okoli tuljave je porazdeljeno razmeroma enakomerno, največjo vre-
dnost pa doseže v notranjosti tuljave tik ob navitju. Največje električno polje
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(a) (b)
Slika 3.4: Porazdelitev gostote magnetnega pretoka v časovni domeni pri času
0.249 ms (a), in frekvenčni domeni pri frekvenci 2985 Hz (b). Porazdelitev gostote
magnetnega pretoka je ponazorjena s silnicami, ki označujejo potek smeri gostote
polja, pri bipolarnih električnih pulzih silnice obračajo smer glede na predznak
toka v tuljavi.
Slika 3.5: Porazdelitev magnetnega pretoka v središču tuljave. Senzor gostote
magnetnega pretoka je orientiran pravokotno na ravnino tuljave in zamaknjen za
kot 5◦.
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izračunano v časovni domeni znaša 159,91 V/m in v frekvenčni domeni 158,30
V/m (slika 3.6). Na sliki 3.7 je prikazan časovni potek električnega polja tik ob
notranjosti tuljave, kjer je električno polje največje.
(a) (b)
Slika 3.6: Porazdelitev induciranega električnega polja v časovni domeni pri času
0.165 ms (a), in frekvenčni domeni pri frekvenci 2985 Hz (b).
Slika 3.7: Izračunan časovni potek induciranega električnega polja v notranjosti
tuljave tik ob navitju tuljave, kjer je električno polje največje.
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3.3 Segrevanje tuljave
Potek segrevanja smo numerično modelirali v sklopu časovne domene in rezultat
prikazali na sliki 3.8. Pri začetni temperaturi 26,3 ± 0,3 ◦C izmerjena tempe-
raturna razlika po 500 pulzih z 20 ms premorom med pulzi znaša 15,1 ± 0,3
◦C. Izračunali smo linearno regresijo in primerjali parametre linearnih funkcij.
Z linearno enačbo dobro opišemo potek izmerjenega signala, determinacijski ko-
eficient R2 znaša 0,9975, RMSE je enak 0,2405. Rezultat numeričnega modela
temperature pa je linearna funkcija. Parametri numeričnega modela linearne
funkcije y = kx + n za oceno segrevanja tuljave 500 pulzov so k = 1,775 in n =
26,10. Parametri linearizirane izmerjene funkcije pa so k = 1,652 in n = 25,62.
Iz parametra k linearne funkcije numeričnega modela je razvidno, da je funkcija
naraščanja temperature bolj strma od funkcije izmerjene temperature.
Slika 3.8: Potek izmerjene in modelirane temperature na navitju tuljave.
3.4 Induktivnost tuljave
Medsebojno induktivnost dveh koaksialnih krožnih zank (M) izračunamo z
Maxwellovo enačbo [1], s katero lahko izračunamo induktivnost večplastne tu-










M predstavlja medsebojno induktivnost, r1, r2 predstavljata radija zank, k je
koeficient, ki je odvisen od razdalje med zankama, K in E sta eliptična integrala
prve in druge vrste. Večplastna tuljava je lahko predstavljena kot veliko število
koaksialnih krožnih zank. Induktivnost celotne večplastne tuljave izračunamo
tako, da seštejemo induktivnost vsakega ovoja in medsebojno induktivnost parov
ovojev. Izmerjena skupna induktivnost tuljav znaša 57.6µH in ima upornost
0.1Ω. Izračunani dimenziji tuljav enakih induktivnosti sta predstavljeni v tabeli
3.1.
Tabela 3.1: Dimenzije tuljave z induktivnostjo 57.6 µH.
parametri tuljave predlog 1 predlog 2
število ovojev 22 44
premer žice tuljave 1 mm 1 mm
notranji premer tuljave - r 63 mm 28,5 mm
širina navitja - c 5 mm 7 mm
višina navitja - d 5 mm 7 mm
Za tuljavo, ki jo opisuje predlog 1 izračunamo največjo gostoto magnetnega
pretoka tik ob notranji strani tuljave 0,63399 T. Za tuljavo, ki jo opisuje predlog
2 pa izračunamo gostoto magnetnega pretoka 0,93747 T. Pri uporabljeni tuljavi
izračunamo največjo gostoto magnetnega pretoka 0,80336 T. Pri tuljavi predloga
1 smo upoštevali induktivnost navitja 57.6µH. Za tuljavo opisano s predlogom
2 pa smo v izračunu uporabili dve popolnoma magnetno sklopljeni tuljavi enake
skupne induktivnosti kot pri tuljavi predloga 1. Električno polje E in porazdeli-
tev gostote magnetnega pretoka za tuljavo predloga 2 smo izrisali na sliki 3.10.
Numerično izračunana temperaturna razlika za drugi predlog geometrije tuljave













Namen magistrskega dela je numerično določiti elektromagnetne količine pri elek-
troporaciji z izmeničnim magnetnim poljem, ki ga ustvari okrogla tuljava. Izmerili
smo izhodni električni tok bipolarnega generatorja, izmerili gostoto magnetnega
pretoka in segrevanje tuljave med dovajanjem električnih pulzov. Na podlagi ge-
ometrije tuljave in izmerjenega električnega toka smo zgradili numerični model
in določili porazdelitev gostote magnetnega pretoka, in induciranega električnega
polja ter segrevanje tuljave.
Največjo gostoto magnetnega pretoka in največje električno polje dosežemo tik
ob navitju v notranjosti tuljave. Največja izračunana gostota magnetnega pretoka
je 0,80336 T in največje izračunano električno polje znaša 158,30 V/m ali 1,583
V/cm. Največje električno polje dosežemo le za trenutek, kot je to prikazano v
poglavju rezultatov na sliki 3.7. Za uspešno reverzibilno elektroporacijo zajčjega
jetrnega tkiva s paralelnimi elektrodami (razmak med elektrodama 8 mm) pri
času trajanja 8 pulzov 100 µs in ponavljalni frekvenci 1 Hz potrebujemo velikost
električnega polja 362 V/cm ± 21 V oziroma 637 ± 43 V za ireverzibilno elektro-
poracijo [47]. Izračunano električno polje v magistrskem delu ne dosega velikost
električnega polja doseženega pri klasični elektroporaciji. Največje električno po-
lje pri klasični elektroporaciji je preko celotnega pulza, pri elektroporaciji z izme-
ničnim magnetnim poljem pa je največje električno polje doseženo le za trenutek.
Zaradi geometrije tuljave in temperature navitja tkivo ali celično suspenzijo težko
izpostavimo največjemu električnem polju, ki se vzpostavi tik ob navitju tuljave.
V praktično orientiranih raziskavah je mogoče opaziti pozitivne rezultate elektro-
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poracije v primerjavi s kontrolno skupino pri večjih gostotah magnetnega pretoka
kot je 4 T, številu 50 pulzov in času izpostavljenosti pulza 300 µs [31] ali 2,2 T,
številu 112 pulzov in času izpostavljenosti pulza 250µs [33]. V raziskavi [33] so
naredili poskuse še z manjšim številom pulzov, in sicer 28 in 56, vendar so bili
rezultati elektroporacije najboljši z največjim številom pulzov in z najdaljšo iz-
postavljenostjo električnemu polju. Uporabljeni bipolarni generator ima možnost
nastavitve največjega števila 500 pulzov. Gostota magnetnega pretoka, ki smo jo
dosegli z obstoječo tuljavo je manjša (0,8 T), kot gostota magnetnega pretoka, ki
jo dosegajo v raziskavah, kjer z uporabo izmeničnega magnetnega polja dosegajo
uspešno elektroporacijo. Dolžina pulza uporabljenega generatorja bipolarnih pul-
zov je 340 µs, kar je več kot pri ostalih raziskavah. Z obstoječo geometrijo tuljave
in generatorjem bipolarnih električnih pulzov torej dosegamo nekajkrat manjšo
gostoto magnetnega pretoka kot ostale raziskovalne skupine, vendar pri daljših
pulzih in večjem številu pulzov. Ob primerjavi samo velikosti električnega polja
brez upoštevanja magnetnega pretoka, frekvence, števila, oblike in dolžine pul-
zov, lahko sklepamo, da elektroporacija z uporabljeno opremo na mišici miške
in zajčjih jetrih ni možna. V praktičnih poskusih elektroporacije z izmeničnim
magnetnim poljem in uporabljeno enako opremo pa so raziskovalci dosegli pri-
merljivo protitumorsko delovanje kot z običajno elektroporacijo [35]. Pri uspešni
elektroporaciji z izmeničnim magnetnim poljem, tako ni pomembno samo veliko
električno polje, ampak so tako kot pri klasični elektroporaciji tudi ostali para-
metri. Z drugimi parametri lahko kompenziramo majhne vrednosti električnega
polja in s tem dosežemo uspešno elektroporacijo [48]. V primeru uporabljene
opreme lahko daljšo dolžino pulzov in posledično počasnejšim spreminjanjem go-
stote magnetnega pretoka kompenziramo z večjim številom pulzov.
Pri merjenju gostote magnetnega pretoka je potrebno namestiti senzor pravo-
kotno na silnice gostote magnetnega pretoka. Pri izračunu numeričnega modela
vidimo, da so silnice najbolj poravnane prav v središču tuljave. Pri postavitvi
senzorja smo zato izdelali nosilec s katerim smo senzor čimbolj poravnali s silni-
cami. Z meritvami smo ugotovili, da se majhno odstopanje senzorja (5◦) odraža
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v 3.3 % manjši maksimalni izmerjeni gostoti magnetnega pretoka.
Pri segrevanju tuljave opazimo, da sta linearizirani funkciji izmerjenega in iz-
računanega signala različni. Razliko med funkcijama lahko pripišemo dodatnemu
hlajenju tuljave, ki ga pri numeričnem modelu nismo upoštevali. Pri segrevanju
tuljave sta premor med pulzi in število pulzov neposredno povezana parametra
s segrevanjem tuljave. Pri daljših premorih se strmina premice zmanjša vendar
je končna temperatura višja, saj je celotni čas apliciranja pulzov daljši. Pri upo-
rabi izmeničnega magnetnega polja pri TMS tuljave hladijo z vodnimi hladilnimi
sistemi, kar omogoča doseganje večjih tokov v tuljavah.
S predlagano cilindrično obliko tuljave in sklopljenega magnetnega pretoka
dosežemo za približno 20 odstotkov večjo gostoto magnetnega pretoka. Za izbor
parametrov predloga 1 in 2 smo se odločili zaradi relativno hitrega in enostav-
nega računanja končne induktivnosti tuljave. Večjo in bolj usmerjeno gostoto
magnetnega pretoka bi lahko dosegli z razvojem tuljave v obliki osmice, ki je
trenutno predvsem uporabljajo v TMS. Pri konstruiranju takšnih tuljav bi mo-
rali upoštevati zgradbo bipolarnega generatorja pulzov, saj smo pri tem omejeni
na induktivnost, ki je določena v nihajnem krogu RLC člena. Poleg razmeroma
enostavnih oblik tuljav je v raziskavah zaznati tudi kompleksnejše strukture npr.
sklop 3 nepovezanih tuljav izračunanih s pomočjo genetskega algoritma in nume-
ričnega modeliranja [49]. Bolj smiselno pa je načrtovati tuljavo skupaj z gene-
ratorjem bipolarnih pulzov. Najprej naredimo model in numerično simulacijo in
se tako odločimo za kompromis med velikostjo, segrevanjem in največjo gostoto
magnetnega pretoka.
Pri izdelavi numeričnega modela smo imeli največ težav pri poznavanju RLC
nihajnega kroga že zgrajenega generatorja bipolarnih električnih pulzov. Pri ra-
čunanju induktivnosti tuljave smo bili tako omejeni na končno induktivnost tu-
ljave, ki pa je bila zelo majhna. Temperaturo segrevanja tuljave smo merili le v
eni točki, tik ob navitju tuljave, za boljši pregled segrevanja tuljave bi lahko upo-
rabili termovizijsko kamero. Gostoto magnetnega pretoka, inducirano električno
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polje in temperaturo smo numerično modelirali le pri največji amplitudi vhodnega
toka tuljave. Zaradi manjših vrednosti polj, kot jih dosegamo pri klasični elektro-
poraciji, ni bilo smiselno uporabiti vrednosti električnega toka manjših amplitud,
saj je vrednost električnega toka pogojena z velikostjo induciranega električnega
polja.
V nadaljevanju dela bi lahko razvili tuljavo z bolj usmerjeno gostoto magne-
tnega pretoka, pri načrtovanju upoštevali segrevanje tuljave in posledično pre-
dlagali nov način hlajenja. Za novo tuljavo bi prilagodili oziroma razvili nov
generator bipolarnih električnih pulzov.
5 Zaključek
Zgradili smo numerični model porazdelitve gostote magnetnega polja, induci-
ranega električnega polja in segrevanja tuljave krmiljene preko bipolarnega ge-
neratorja električnih pulzov. Numerični model v časovni in frekvenčni domeni
magnetnega polja smo potrdili z eksperimentalnimi meritvami. Maksimalno po-
lje gostote magnetnega pretoka pri uporabljeni tuljavi znaša 0,8 T in z velikostjo
induciranega električnega polja 158 V/m. Predlagali smo tudi parametre tuljave
s katero bi dosegli 20 % večjo gostoto magnetnega pretoka, vendar pri tem dose-
žemo višjo končno temperaturo tuljave ob dovedenih električnih pulzih. Za večje
električno polje bi morali razviti tuljavo, ki omogoča generiranje večjih vrednosti
električnega polja (npr. tuljava v obliki osmice) ali razviti hladilni sistem za pre-
dlagano tuljavo. Električno polje bi lahko tudi povečali s krajšanjem električnega
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